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‘ r\o U S S e a U S FAKTA 1. Strokemekanismer vid cancer
Konventionella och icke-konventionella stroke-

mekanismer hos patienter med cancer [4].
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Trousseaus syndrom ar en kombination av cancer och | Nikolaos Melas, spe- e hyperkoagulabilitet orsakad av cancerbehandling
hyperkoagulabilitet, férst beskrivet 1865 av den frans- cialistlékare, stroke- (cisplatin, metotrexat, L-asparaginas, bevacizumab)
ke likaren Armand Trousseau [1]. Hundra ar senare | enhet,VOinternme-
rapporterades att Trousseaus syndrom ar ett tillstand dicin, Gavle sjukhus; o . . ) .
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olika mekanismer [3]. Patienter med cancer kan drab- gmail.com
bas av stroke med eller utan sedvanliga strokemeka- »Trousseaus syndrom ar ett tl||St5nd
nismer (Fakta 1) [4]. Kardioembolisk stroke dr den van- . . . .
ligaste typen hos patienter med malignitet, delvis pa av kronisk disseminerad intravasal
grund av cancerrelaterad hyperkoagulabilitet [5]. . .

Lamplig behandling av stroke hos patienter med koagl"atlon mee hos cancerpatlenter'«

cancer kraver forstaelse av patogenetiska mekanis-
mer och kliniska och radiologiska tecken, och detta ar
forutsattningen for val av korrekt behandling.

FALLBESKRIVNING HUVUDEUDSKAP

. . . . o Trousseaus syndrom ar en kombination av cancer
Patienten var en 61-arig man, rékare seodan ungdo- och hyperkoagulabilitet och anses vara en kronisk
men, nvk_ter 31‘k0h0115t med anamnes pa upprepade disseminerad intravasal koagulation, som leder till vends
pankreatiter, diabetes, depression och lungcancer av tromboembolism och artartrombos.
skivepiteltyp, som ti('iigan.e 'str:‘i'l-' och cytostatikabe- e Vid stroke presenteras tillstandet vanligen med
handl.ats och som var{t refflderl 1 ungefaro gar. multipla bilaterala ischemiska hjarnlesioner bade supra-

Patienten sokte pa hilsocentralen pa grund av och infratentoriellt.

nytillkommen svullnad i hoger underarm. D-di- e Trousseaus syndrom upptrader oftast hos patienter
mer visade férhojt virde pé 6,31 mg/l (referensvarde med lung-, pankreas-, brést- och koloncancer, oftast
<0,50 mg/l), varfor patienten remitterades for ultra- mucinproducerande.
ljudsundersokning av armen, vilken dock gav nega- e Syndromet upptrader oftast inom 30 dagar efter can-
tivt resultat. Hans allnmantlllstand 1'13de forsaml"'ats cerdiagnosen vid lokalt avancerad cancer eller senare
under den senaste manaden med tilltagande trott- vid metastaserad cancer.
het, nedsatt aptit och viktnedgang. Han hade svart  Oavsett vilken underliggande mekanism som fram-
att rora sig 1 l}er{lmet utan rullator och hade tillta- kallar stroke vid Trousseaus syndrom ar den priméra
gande smarta i hoger ben. atgarden att avlagsna tuméren.

. . o Standardbehandling ar lagmolekylart heparin. Direkt-
Datortomografi (DT) av torax visade en 2,5 cm stor tu- verkande orala antikoagulantia (NOAK) har hittills inte

mor i vinster underlob med lymfkortelmetastaser visat battre effekt, men ytterligare studier kravs.
i vanster hilus och supraklavikulart till hoger. Han
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hade en palpabel kndl i brostet pa hoger sida, vilken
visade sig vara malign pd mammografiundersokning.
Komplettering med DT-buk visade inga metastaser.
DT-ledd punktion av lungférandringen visade lung-
adenokarcinom.

Vid mottagningsbesoket uppgav han sig ha huvud-
vark, yrsel, synbesvar och smaértor i hoger axel och ho-
ger hoft.

Undersdkning med magnetkamera (MR) av hjir-
na, backen/hoftled och axelled visade spridd sjuk-
dom med metastaser i hoger glenoid, i 6vre delen av
backenet pa bada sidorna, forutom i hjarnan dar flera
bilaterala akuta och &ven enstaka subakuta infarkter
visades bade infra- och supratentoriellt. De flesta in-
farkterna fanns i bada lillhjarnshemisfarerna, occipi-
talt och parietalt, enstaka frontoparietalt hoger och
frontalt vinster samt ett par misstankta punktformi-
ga subakuta infarkter frontobasalt pa hoger sida (Fi-
gurl).

Vid inldggning pa strokeavdelning hade patienten inga
fokala neurologiska bortfall, men klagade 6ver yrsel
och illamaende, och han kriktes ett par ganger under
vardtiden. Telemetridvervakning under 24 timmar vi-
sade ingen avvikande hjartrytm. Ultraljud av halskarl
visade lindrig generell ateromatos men inga stenoser
eller ocklusioner.

Han genomgick transtorakal i stéllet for transeso-
fageal ekokardiografi pad grund av strikturanamnes
utan fynd av embolikilla; inte heller pavisades nag-
ra tecken till infektios endokardit, signifikanta klaff-
lackage eller vitier, persisterande foramen ovale eller
formaksseptumaneurysm. Ogonundersokning visa-
de trombos i nedre grenen av retinalartiren i vinster
oga.

Tillstandet bedomdes som Trousseaus syndrom med
multipla ischemiska hjarnfordndringar fran bade
framre och bakre cirkulationen,bilateralt i storhjarns-
hemisfarer och infratentoriellt samt i retinalartar. Pa-
tienten behandlades med dalteparin (200 IE/kg). Un-
der den resterande vardtiden avtog illamaendet och
yrseln.

Inga andra neurologiska symtom tillkom under 3
manaders uppf6ljning via strokemottagningen.

DISKUSSION

Cancer ar associerad med hogre risk for ischemisk
stroke [6], med hogst incidens hos patienter med
lung-, pankreas-, brost- eller koloncancer, sarskilt mu-
cinproducerande [7, 8]. Risken ar storst inom de forsta
30 dagarna efter cancerdiagnosen och senare hos pa-
tienter med metastaserad cancer [9].Ischemisk stroke
kan vara den forsta manifestationen av systemisk
cancer [10], och cancer anses vara en av orsakerna till
kryptogen stroke [11].

Cancerrelaterad hyperkoagulabilitet har en viktig
roll for uppkomsten av ischemisk stroke vid Trous-
seaus syndrom [12, 13]. Patienter med cancer och
ischemisk stroke har ett karakteristiskt monster pa
diffusionsviktad MR, vilket kallas for »three territory
sign« och bestar av multipla bilaterala infarkter fran
bade framre och bakre cirkulationen [14]. Det finns en
korrelation mellan grad av hyperkoagulabilitet och
D-dimerniva [15] med sensitivitet och specificitet 6ver
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Figur 1. Diffusionsviktad MR-bild visar ischemiska
forandringar supra- och infratentoriellt.

93 procent hos patienter med stroke och odiagnostise-
rad cancer som har D-dimer >5,5 mg/1 [16].

Detta MR-monster i kombination med symtomato-
logi som tyder pa cancer (feber, svettningar och vikt-
nedgang), narvaro av riskfaktorer for cancer (rokning,
exponering for cancerframkallande &mnen m m) och
forhojd D-dimerniva kan fungera som ledtrad till can-
cerdiagnos hos patienter med kryptogen stroke [10,
16, 17]. Stroke utan konventionella strokemekanismer
(ateroskleros, kardiell emboli och smakarlssjukdom)
intraffar hos 40 procent av patienter med stroke och
cancer [18].

Bland patienter med cancer som drabbas av stroke
har lungcancer hogst prevalens, sdrskilt adenokar-
cinom som debuterar utan konventionella strokeme-
kanismer i 70 procent av fallen [19]. Cancer och stroke
ar bada prevalenta i de aldre aldersgrupperna. Ald-
re patienter med lungcancer har fordubblad risk for
ischemisk stroke 1 ar efter cancerdiagnos [5]. Dessut-
om ar metastasering redan vid tidpunkten for stroke
mer prevalent hos patienter med Trousseaus syndrom
[18,20].

En annan mekanism relaterad till hyperkoagulabi-
litet kan vara icke-infektios endokardit, som ger lik-

»Ischemisk stroke kan vara den
forsta manifestationen av systemisk
cancer ...«
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nande radiologisk bild och dar transtorakal ekokar-
diografi inte alltid visar kardioembolisk killa [17].

Priméra atgirden att avligsna tumoren
Oavsett vilken underliggande mekanism som fram-
kallar stroke vid Trousseaus syndrom dr den priméra
atgarden att avldgsna tumoren. Antikoagulationsbe-
handling kan férbattra symtomen och férebygga flera
tromboemboliska anfall. Standardbehandling anses
vara lagmolekylart heparin, vilket foredras framfor
vanligt heparin (icke-fraktionerat heparin), eftersom
lagmolekylart heparin inte kraver monitorering och
metaanalyser har visat att lagmolekylart heparin ar
overlagset vanligt heparin i termer av minskad total-
mortalitet och liagre blodningsincidens [2,21,22].

Data fran de flesta stora studier kommer fran prov-
ningar vid vends tromboembolism, dir priméra ut-
fall varit lungemboli och djup ventrombos men inte
stroke [23]. De senaste aren har direktverkande orala
antikoagulantia (NOAK) fatt en framtriadande plats i
behandlingen av vends tromboembolism och arteriell
trombos hos patienter med Trousseaus syndrom. En-
ligt riktlinjerna fran American Society of Clinical On-
cology (ASCO) som publicerades 2015 rekommende-
ras emellertid inte NOAK f6r behandling av stroke el-
ler venos tromboembolism hos patienter med Trous-
seaus syndrom [24].

En senare studie, publicerad 2017, visade att behand-
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SUMMARY

Trousseau'’s syndrome: a combination of
cancer and hypercoagulability

Trousseau's syndrome (TS) is a combination of cancer
and hypercoagulability, considered to be a chronic
disseminated intravasal coagulation which leads to
venous thromboembolism and arterial thrombosis

in cancer patients. In TS, thrombosis results from an
activation of hemostasis by different mechanisms.
Cardioembolic stroke is the most common type that
occurs in patients with malignancy, partly due to cancer-
related hypercoagulability. The classical presentation of
TS comprises multiple bilateral ischemic brain lesions
in both supra- and infratentorial regions of the brain. TS
occurs most commonly in patients with lung, pancreas,
breast and colon cancer, usually mucin-producing
cancer. TS manifests most commonly within 30 days of
occurrence of cancer symptoms or longer in local and
metastatic cancer, respectively. Standard treatment of
TS is low molecular weight heparin, whereas in recent
years non-vitamin K oral anticoagulants have been
tested and not shown better effect so far, but further
studies are required.
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